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RESUMO

Objetivo: avaliar a influéncia da gravidez, do hdbito de fumar, do método anticoncepcional e
quais os achados citolégicos mais freqtientes em adolescentes com infeccdo pelo HPV.
Métodos: foram analisadas retrospectivamente 54.985 citologias de pacientes atendidas entre
julho de 1993 e dezembro de 1998. Deste total, 6.498 exames (11,8%) eram de pacientes
com idade inferior a 20 anos, sendo que 326 (5,9%) apresentavam sinais citolégicos de
infeccdo por HPV, associada ou ndo a neoplasia intra-epitelial cervical (NIC) grau I. O grupo
controle foi composto por 333 pacientes na mesma faixa etdria, sem sinais citolégicos de
infeccdo por HPV.

Resultados: a infeccdo pelo HPV foi mais freqiiente nas adolescentes que fazem uso de
anticoncepcionais orais (16,9% versus 13,8%, p<0,01) e que apresentam o achado citolégico
de clue cells (22,4% versus 14,7%, p<0,001). Os casais usudarios de condom tiveram menor
freqiiéncia de infeccdo pelo HPV (0% versus 2,1%, p<0,01). A diferenca do numero de
gestantes (41,1% versus 44,1%) e de fumantes (21,8% versus 16,5%) ndo foi estatisticamente
significante.

Conclusoes: a infecgdo pelo HPV é mais freqtiente em mulheres adolescentes que fazem uso
de anticoncepcionais orais e que apresentam achado citolégico de “clue cells”. Os casais
usudrios de condom tiveram menor incidéncia de infec¢do pelo HPV. A gestacdo e o hdbito
de fumar ndo influenciaram na incidéncia da infecgdo pelo HPV.

PALAVRAS-CHAVE: Papilomavirus humano. Adolescentes. Citologia cérvico-vaginal.

|
Trabalhos Origimais

Contracepc¢ao.

Introducéo

Na adolescéncia a atividade biolégica
cervical esta em nivel maximo. Nesta fase, a
replicacao celular e substancias presentes no
meio cervical facilitam a infeccado por papilomavi-
rus humano (HPV)!. Apés a adolescéncia, a fre-
quéncia da infeccdo pelo HPV nas mulheres dimi-
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nui com a idade?.

Independentemente da faixa etaria, fatores
relacionados a maior freqiiéncia de infeccao pelo
HPV, como a gravidez, habito de fumar, método an-
ticoncepcional e infeccoes genitais, tém sido estu-
dados. Alguns autores demonstraram maior inci-
déncia de infeccao por HPV em gestantes, sugerin-
do ser a gestacao um fator de risco independente
para infeccao por HPV3. No entanto, outros auto-
res descrevem incidéncia igual ou menor em mu-
lheres gestantes em relacdo as nao-gestantes®®.

Em relacdo aos métodos contraceptivos, o
uso de anticoncepcional oral (ACO) parece ser um
fator de risco isolado para aumentar a incidéncia
de infeccao por HPV. Este aumento é explicado por
alteracdoes hormonais que levariam a
imunomodulacdo® com maior susceptibilidade a
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infeccao pelo HPV. No entanto, alguns autores nao
encontraram esta relacéo!®.

O habito de fumar tem sido relacionado com
a maior incidéncia e permanéncia da infeccao pelo
HPV e de neoplasia pré-invasiva e invasiva'!"13. A
permanéncia da infeccdo pelo virus parece estar
relacionada com o desenvolvimento de cancer de
colo uterino. No entanto, nas adolescentes, a re-
lacao entre o habito de fumar e a freqiiéncia da
infeccao pelo HPV é pouca conhecida.

As mulheres com infeccoes genitais, trans-
mitidas sexualmente ou nao, parecem ter maior
incidéncia de infeccao pelo HPV. Isto ocorre, pro-
vavelmente, pelo aumento da secrecdo no meio
vaginal'*, que predisporia ao aparecimento de
condilomas. A infeccao por Candida sp tem sido
encontrada em aproximadamente 25% das paci-
entes com infeccdo por HPV!S,

Trabalhos demonstraram indices mais altos
de infeccdes e lesdes neoplasicas néo-invasivas
nos exames de Papanicolaou de adolescentes em
comparacdo com mulheres adultas!®!”.

Conforme exposto acima, na adolescéncia
parece haver fendmenos que facilitam a infeccao
pelo HPV e outros microrganismos. Poucos traba-
lhos tem estudado a influéncia da gravidez, do
habito de fumar, dos métodos anticoncepcionais e
quais sao os achados de microrganismos na
citologia cérvico-vaginal nesta faixa etaria. Por
isto, o objetivo deste trabalho & analisar estes fa-
tores em mulheres com idade inferior a 20 anos
com infeccao pelo HPV.

Pacientes e Métodos

Analisamos retrospectivamente 54.985
citologias cérvico-vaginais (coleta triplice: cervical,
ectocervical e endocervical) de pacientes atendi-
das no Ambulatoério de Ginecologia no periodo de
julho de 1993 a dezembro de 1998. Deste total,
6.498 (11,8%) eram de pacientes com idade infe-
rior a 20 anos, sendo que 326 (5%) apresentavam
alteracdes compativeis com infeccdo pelo HPV,
segundo os critérios de Schneider et al.'®, associ-
ada ou nao a neoplasia intra-epitelial cervical
(NIC) grau I. As pacientes com diagnoéstico de NIC
II e NIC III em um total de 40 e 7, respectivamen-
te, foram excluidas. Os critérios de Schneider et
al.!’® sdo baseados na presenca de coilocitose clas-
sica ou, pelo menos, na presenca de seis dos nove
critérios nao-classicos, quais sejam: coilocitose
leve, disqueratose leve, clareamento citoplasma-
tico, granulos querato-hialinos, estriacéao
citoplasmatica, células paraqueratoéticas,
hipercromasia celular, bi ou multinucleacao e halo
claro perinuclear.

HPV em adolescentes

Foram colhidos dados referentes a: idade,
presenca de gravidez, uso de algum método con-
traceptivo regularmente ha pelo menos dois me-
ses como ACO, condom, dispositivo intra-uterino
(DIU) e laqueadura tubaria (TL), habito de fumar
(sim ou nao) e achados citolégicos. Os microrga-
nismos avaliados no exame citolégico foram:
protozoarios (Trichomonas vaginalis), Actinomyces,
fungos (Candida sp) e “clue cells”. O grupo controle
consistiu de pacientes da mesma faixa etaria,
sem sinais citologicos de infeccao pelo HPV, aten-
didas no mesmo periodo, selecionadas aleatoria-
mente com nimero proximo ao grupo com infec-
cao pelo HPV (n = 333). Para analise estatistica
utilizou-se o teste do x? com nivel de significancia
menor que 0,05.

Resultados

A idade das adolescentes do grupo com si-
nais citologicos de infeccdo pelo HPV variou de 11
a 19 anos (17,05 £ 1,8 anos) e a idade das pacien-
tes do grupo controle variou de 13 a 19 anos (17,4
* 1,8 anos). Observa-se pelos dados da Tabela 1
que a presenca da gestacao ndo influenciou no
diagnoéstico citologico de infeccao pelo HPV em
adolescentes (58,9% versus 55,9% de gestantes no
grupo controle). As adolescentes com infeccao pelo
HPV eram usuarias de anticoncepcionais orais em
16,9% dos casos ao passo que 13,8% do controle
utilizavam ACO (p<0,01), os companheiros de 2,1%
das adolescentes do grupo controle utilizavam
condom comparado com 0% do grupo com infeccao
pelo HPV (p<0,01). O habito de fumar nao influen-
ciou na incidéncia de infeccao pelo HPV (21,8%
versus 16,5% no grupo controle).

Na Tabela 2, observa-se que o achado de
“clue cells” foi o mais freqiiente no grupo de ado-
lescentes que apresentavam infeccao pelo HPV
(22,4% versus 14,7% no grupo controle). O grupo
das adolescentes com HPV apresentou maior nu-
mero de citologia sem achado de microrganismos.

Discussao

Observamos que a gestacdo ndo aumentou
a frequiéncia de infeccao pelo HPV em adolescen-
tes. Estes resultados divergem de outros trabalhos
da literatura que mostram ser a gravidez um fator
predisponente a infeccao por HPV devido a
imunomodulacdo ou influéncias hormonais fato
comprovado clinicamente pela alta taxa de regres-
sao das lesdes apoés o parto!®. Entretanto estdo de
acordo com os achados de de Roda Husman et al.?°

218

RBGO-v.23,1"4,2001



Murta et al

que, estudando a incidéncia do HPV entre gestan-
tes e ndo-gestantes com citologia normal pela re-
acdo em cadeia da polimerase (PCR), ndo acha-
ram diferenca estatistica entre gestantes e nao-
gestantes com citologias normais. Ressaltamos
que, em contraste com os achados de outros auto-
res>*13 que estudaram mulheres gravidas de di-
versas idades, o grupo por nés estudado era so-
mente de adolescentes e, talvez, a gravidez nao
seja um fator predisponente para a infeccao pelo
HPV nesta faixa etaria.

Tabela 1 - Comparacéo entre os grupos de adolescentes com diagnéstico citolégico de
infecgdo por HPV apresentando ou ndo NIC | (HPV+) e o grupo de adolescentes sem
sinais citolégicos de infecgdo por HPV (HPV-) quanto & presenca de gravidez, métodos
contraceptivos e habito de fumar.

HPV + HPV -
n % n %
Gravidez
Sim 134 411 147 441
N&o 192 58,9 186 55,9
Método contraceptivo
Anticoncepcional oral * 55 16,9 46 138
Condom * - - 7 2.1
Dispositivo intra-uterino 1 0,3 4 1,2
Laqueadura de trompas 1 0,3 - -

Nenhum método ou gestantes 269 825 276 829
Hébito de fumar

Fumante 218 55 16,5

N&o Fumante 229 70,2 248 745

Ex-fumante 8 25 4 1,2

Dado néo disponivel 18 55 26 7.8
* p<0,01

Tabela 2 - Comparag&o dos achados citologicos entre o grupo de adolescentes com
diagnostico citoldgico de infecg@o por HPV apresentando ou ndo NIC | (HPV +) e o grupo
de adolescentes sem sinais citolégicos de infeccdo por HPV (HPV -).

Achado citolégico HPV + HPV -

n % n %
Trichomonas vaginallis 9 2,8 14 42
Candida sp* 51 15,6 114 34,2
“Clue cells™ 73 224 49 147
Actinomyces - - - -
Trichomonas vaginalis + Candida sp 2 06 2 06
“Clue cells” + Candida sp 4 1,2 5 15
Trichomonas vaginalis + “clue cells” - - 1 0,3
Sem achados* 187 574 148 445
Total 326 100,0 333 100,0
* p<0,001

HPV em adolescentes

Em relacao ao uso de métodos contracepti-
vos, houve um predominio do uso de contracepti-
vos orais nas pacientes adolescentes com infec-
cao pelo HPV em nossos resultados. Dados da lite-
ratura mostram que o uso de ACO é um fator de
risco para a infeccdo por HPV'3. Outros autores
sugerem que o ACO atuaria como co-fator, junta-
mente com alteracoes genéticas e alguns tipos de
HPV, na transformacao de células e na progressao
das lesoes de baixo para alto grau?!. Murta et al.??
e Moscicki et al.'® demonstraram que o uso deste
método contraceptivo ndo € um fator para persis-
téncia dessa infeccao. Outro questionamento € se
as usuarias de ACO poderiam ter maior liberdade
sexual com maior nimero de parceiros sexuais e
isto poderia influenciar na maior incidéncia de
infeccao pelo HPV. No entanto, este nao foi o obje-
tivo deste trabalho, e € um dado que pode ser es-
tudado futuramente.

Entre as adolescentes cujo companheiro é
usuario de condom, houve menor incidéncia de
infeccao por HPV, sendo o mesmo resultado obtido
por Karlsson et al.%. A perpetuacéo da infeccao pode
ser reduzida com o uso consistente e apropriado,
particularmente se as lesdes estiverem dentro da
protecao do latex?*. No entanto, outros estudos nao
demonstraram o efeito protetor do condom?132° e
o seu efeito protetor ainda esta para ser compro-
vado.

O fumo tem sido relacionado com infeccao
por HPV e com neoplasia cervical'!?. Isto ocorre
provavelmente devido a imunossupressao local
causada pelo fumo, que permite com maior facili-
dade a penetracao do virus nas células?®. Dados
anteriores, por nés publicados'®, demonstraram
que as mulheres fumantes de diferentes faixas
etarias apresentam maior incidéncia de infeccao
pelo HPV que as nao-fumantes. Entretanto, com
os resultados deste trabalho, o habito de fumar pa-
rece nao ser um fator que influencia na maior
frequiiéncia de infeccao pelo HPV em adolescentes.

A presenca de co-infeccoes genitais, trans-
mitidas sexualmente ou nao, pode ter importan-
cia para a proliferacao celular associada ao HPV.
Isto ocorre, provavelmente, por aumentar a umi-
dade no meio vaginal'. E descrito que as mulhe-
res jovens estdo mais predispostas a infeccoes
tanto por HPV quanto por outros agentes infeccio-
sos, pela imaturidade biolégica da cérvice devido
a maior exposicao do epitélio colunar da
endocérvice?’.

Nossos resultados mostraram que 34,2% e
14,7% das mulheres do grupo controle apresenta-
ram Candida sp e “clue cells”, respectivamente,
nos exames citolégicos, ao passo que no grupo ado-
lescente com HPV, a porcentagem foi de 15,6 e
22,4%. A maior freqiiéncia de “clue cells” em pa-
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cientes com infeccao pelo HPV ja foi demonstrada
em mulheres de varias idades®. Este achado é
semelhante ao deste trabalho. Como ja descreve-
mos em trabalhos anteriores®®, é um dado que
merece investigacdo para a melhor compreensao
da fisiopatologia da infeccao pelo HPV. Mount e
Papillo!’® estudando 10.296 exames de
Papanicolaou de mulheres entre 10 e 19 anos,
encontraram 7.208 exames normais (70%). Os pro-
cessos infecciosos foram diagnosticados em 1.503
citologias (14,6%), sendo 2 casos por Actinomyces,
7 por herpes, 14 por Trichomonas, 699 (6,76%) por
fungos e 784 (7,61%) com desequilibrio da flora. E
importante ressaltar a diferenca entre a freqtién-
cia de citologias normais entre o trabalho de Mount
e Papillo!® e o por nés realizado. Embora estes au-
tores tenham comparado adolescentes com mu-
lheres adultas, e nés somente as adolescentes, o
numero menor de achados citologicos em adoles-
centes com infeccao pelo HPV é um dado interes-
sante e sugere que a flora vaginal pode influenci-
ar na infeccao pelo HPV. Ressaltamos que nossos
achados foram baseados em achados citolégicos e
que a utilizacao de testes diagnosticos mais sen-
siveis, como cultura e biologia molecular, podem
confirmar nossos resultados.

Baseado em nossos dados concluimos que a
infeccao pelo HPV é mais freqliente nas usuarias
de ACO e com achado citologico de “clue cells” e
que os casais usuarios de condom tém menor in-
cidéncia de infeccao pelo HPV. A gestacao e o ha-
bito de fumar nao influenciaram na incidéncia de
infeccao pelo HPV.

SUMMARY

Purpose: to evaluate the influence of pregnancy, habit of
smoking, and the contraceptive method in HPV infection and
the frequency of cytologic findings in adolescent women with
HPYV infection.

Methods: a fotal of 54,985 cytologic examinations of patients
seen between July, 1993 and December, 1998 were
retrospectively analyzed. Of this total, 6,498 (11.8%)
examinations were from patients under 20 years old. Of the
total of 6,498 cytologic examinations, 326 (5.9%) presented
signs of HPV infection, with or without grade I cervical
intraepithelial neoplasia (CIN). Patients with diagnosis of
grade II and III CIN were excluded. The control group
consisted of 333 patients paired by age, without cytological
signs of HPV infection.

Results: in adolescents, HPV infection was more frequent in
oral contraceptive users (16.9% versus 13.8%, p<0.01) and
in those who presented with clue cells in cytologic smears

HPV em adolescentes

(22.4% versus 14.7%, p<0.001). The frequency of HPV
infection in couples who used condom was 0% versus 2.1%
in the control group (p<0.01). The difference in the number
of pregnant women (41.1% versus 44.1%) and smokers
(21.8% versus 16.5%) was not statistically significant.
Conclusions: HPV infection is more frequent in adolescent
women in use of oral contraceptive and with clue cells as
cytologic finding. HPV infection did not occur in couples
who used condom. Gestation and the habit of smoking did
not influence the incidence of HPV infection.

KEY WORDS: Human papillomavirus. Adolescents.
Cervicovaginal cytology. Contraceptive method.
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